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 应用无创活体显微CT技术观测转基因小鼠骨折愈合 
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2
南丹麦大学骨科与分子内分泌实验室，丹麦奥登塞 
 
骨三维显微结构学是一门多学科交叉的新兴前沿学科。显微CT影像学的发展和应用、无创
活体骨组织三维结构分析技术的创新和提高，提供了对骨关节疾病骨结构和生物力学活性全
新的认识。相比较传统的创伤性以组织学包埋切片技术进行组织形态计量及模式化的二维研
究方法具有质的飞跃。本文介绍应用活体无创显微CT技术观测转基因小鼠骨折愈合。课题
的目的是通过该实验：(1)建立活体无创显微CT技术以观测骨三维结构的改变；(2)活体跟踪
定期定量分析转基因小鼠骨折愈合情况。 
本课题分为两部分：(1)预实验采用6只转基因小鼠和8只野鼠对照组；(2)正式实验采用 
12只转基因小鼠和12只野鼠对照组。采用经典的Einhorn闭合性骨折模型对小鼠的右侧股骨
造成闭合性骨折并置以内固定，骨折经放射线证实。预实验组在骨折造模28天后处死，并收
集小鼠右侧股骨，用高分辨率活体显微CT(micro-CT)系统扫描骨折断端。正式实验组在骨折 
造模14、21和28天后，用活体无创新型高分辨率活体显微CT(micro-CT)系统扫描骨折断端 
(图1)。以定期观测骨痂的形成和骨折愈合情况。以三维技术分析新生骨痂的三维结构。每
个三维图像数据库约包含320个显微CT片层图像(1024x1024矩阵)。体素(voxel)大小为12*12*
12微米。在骨折造模42天后实验结束，处死全部24小鼠并收集其右侧股骨。用高分辨率活体
显微CT(micro-CT)系统扫描骨折断端。新生断端骨痂三维结构参数，如骨体积分数、三维连 
接、结构模型指数、骨小梁厚度、骨小梁间距、各向异性、骨表面积与体积比率和骨表面密
度从三维数据库直接计算获得。扫描以后拔除内固定，对小梁骨样本进行三点弯曲实验 
(three point bending test)以测定骨痂愈合端的生物力学强度。 
        实验结果表明预实验组在骨折28天后转基因小鼠新生成的骨痂在体积积分，厚度，骨表 
面密度等方面都显著少于野鼠对照组，分别减少了23%-30%(p<0.05)。与野鼠对照组相比， 
正式实验组的转基因小鼠在骨折14和21天后骨痂形成的速度明显加快，所有骨折在28天后完
全愈合。在骨折42天后，转基因小鼠骨痂三维结构与野鼠对照组相比没有明显差异。 
      课题结论是：(1)活体无创显微CT技术完全可用以定期定量追踪观测骨三维结构的改变； 
(2)转基因小鼠在骨折早期愈合加速，但早期形成的骨痂三维结构较差。后期骨痂完全愈合时
，转基因小鼠三维结构与野鼠对照组相比没有明显差异。目前正在进行进一步的分子基因和
生物力学研究，以其阐明这些差异的原因。 
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图1：经典Einhorn小鼠股骨闭合性骨折模型7天后(左) ；28天后骨折愈合的三维结构(右) 
